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の薬剤感受性と耐性および低感受性の分子機構について検討した。       
 
 研究方法 









G6P及び G3P利用能を菌の増殖を指標に検討した。G6Pによる uhpT mRNAの発





   薬剤感受性試験では FOM耐性が 1株、中程度耐性が 2株の計 3株（1.4%）が認め
られた。それに加え、感受性株のうち低感受性のMIC ≥8 g/mlの株が 7株（3%）
認められた。これらの株の他の抗菌薬との交差耐性はMIC ≤2 g/mlの株に比較し
て有意に高いことはなかった。FOM耐性及び低感受性のこれら 10株には、外来性






G6Pによる uhpT mRNAの発現誘導レベルは FOM MIC ≤2g/mlの株ではすべて
高い誘導が見られるのに対し、MIC ≥8g/ml の株の 80%ではほとんど誘導が認め
られなかった。                              
 
考察及び結論 
   既報と同様に大腸菌において FOM は耐性頻度が少なく、他抗菌薬との交差耐性も




は G6P添加により誘導されるが、低感受性株では G6P誘導性の uhpT mRNAの発
現上昇が認められず、機能低下の原因と考えられた。また、FOM MIC ≥8g/mlの




ことは、FOM の適正使用等、今後の FOM 耐性頻度上昇に留意する必要があるこ
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論文題名 
Mechanism of low susceptibility to fosfomycin in Escherichia coli  
clinical isolates 
（大腸菌臨床分離株におけるホスホマイシン低感受性メカニズム） 
結果の要旨 
 
本論文において、大腸菌臨床分離株におけるホスホマイシン低感受性メカニズムについて、
uhpT mRNA発現低下によるUhpTトランスポーターの機能不全が大きく関与しているこ
とを示した。これにより、ホスホマイシンの菌体内取り込み低下がおこり、低感受性を示
していると考えられた。さらにトランスポーター関連遺伝子のアミノ酸欠失によって耐性
になることが示された。近年、ホスホマイシンの有用性が見直されている現状で、耐性頻
度の現状と低感受性及び耐性の機構を明らかにした。以上の研究成果をまとめた本論文は、
審査委員全員から博士（医学）に値するものと認められた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
